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光を応用したものである．青領域の波長の励起光を
正常気管支に照射した場合，緑領域の波長を頂点と
した蛍光スペクトルを示すが，異常部位ではこの緑
領域の蛍光強度の低下が著明である．この事実を利
用して正常部と異常部位を鑑別する．
　異常部位で蛍光強度が低下する理由としては
　組織の厚みが増加している．
　異常部位では代謝が充織し，生体の内因性蛍光物
質が消費され，減少している．
などが考えられる．
　（内視鏡システム）励起光光源には従来の内視鏡
光源にフィルターを装着し，400－460　nm波長の光の
み選別され気管支鏡のライトガイドを通して気管支
に照射される．反射光はイメージガイドから集積さ
れ，フィルターにより520－600nmの自家蛍光のみ
が選別され，Image　Intensifierにより増幅される．
蛍光画像はモニター上にリアルタイムで観察可能で
ある．
　（臨床成績）肺癌を疑われた症例，喀疾細胞診異常
の症例，計40例を対象とした．通常の内視鏡検査に
引き続き蛍光内視鏡を施行し，いずれか一方でも異
常が確認された部位を生検した（計77カ所）．進行
癌（20病巣），早期癌（3病巣）に関しては診断率に
差はなかったが，蛍光診断で病巣の浸潤範囲をより
鮮明に把握し得た．扁平上皮化生（24病巣）の診断
に関しては，白色光のsensitibityは50％であったの
に対し，蛍光では90％と有利であった．しかし，蛍
光診断では慢性炎症を偽陽性としゃすい傾向があっ
た．
　（結語）蛍光内視鏡は従来の内視鏡と併用するこ
とにより，以下の点で有用であった．
　1：腫瘍の浸潤範囲の同定
　2＝白色光で発見困難な早期癌，前癌病変の発見
　本検査法は従来の検査に引き続き行うことがで
き，5分から10分程度の延長を要するのみなので，
将来的には日常の気管支鏡検査の精度向上に有用と
考える．
2．新生内膜肥厚に対するPDTの検討：Acetyl・
　LDL受容体結合能を中心とした検討
　　　（外科学第二講座）
　　　　○長江恒幸・石丸　　新
　（目的）血管再狭窄の原因，新生内膜肥厚（IH）に
対するPDTの有効性が報告されている．　Acetyl－
LDL（スカベンジャー）受容体は最初にマクロファ
ージ上に発見され，内膜平滑筋細胞でもその発現が
報告されている．今回光感受性物質のIHへの選択
性を向上させる方法としてAcety1－LDL受容体親和
性ligand一マレイン化アルブミン（mal－BSA）結合光
感受性物質の有用性につき検討した．
　（方法）2F－Fogarty　balloon　catheterにより，Rat
の腹部大動脈傷害後4日（n＝10），2週（n＝12），4
週（n＝7）に3タイプのTexas　Red（TR）：（A）
maLBSA／TR，（B）BSA／TR，（C）free　TRを静
注し4時間後に凍結切片を蛍光顕微鏡にて観察し蛍
光強度を測定した．次に光感受性物質Chlorine　e6
（Cle6），　Chloroalminum　sulfonated
phthalocyanine（Pc）のLigand結合体のAcetyl－
LDL受容体への取り込みをin－vitroで検討し，　in－
vivoで傷害後2週置IHへの集積性を検討した．さ
らにCle6結合ma1－BSAを静注し，　Argon－dye
laser（661nm）を照射し（20J＆40J），48時間後に
摘出し組織学的に検討した．
　（結果）mal－BSA／TRは傷害動脈中膜内側（4
日），IH（2－4週）に特異的に集積した．一方BSA／
TR，　free　TRは特異的集積を認めない．2週の蛍光
強度はmal－BSA／TRは：IH　2635U，中膜411U，と
有意にIHで高く（p＜0。01），　BSA／TRは：IH
890U，中膜1399Uであった．非傷害動脈はいずれの
タイプも部位特異性を認めない．Cle6及びPc結合
ligandのIHへの集積性はTRと比し低下するも
IH内側で強い集積を認めた．　In　vitroではmal－
BSA／Cle6の蛍光はマクロファージ（1．2　a．u．）で，
内皮細胞（0．3）や平滑筋細胞（0．2）に比べ強く，
またマクロファージへの取り込みはma1・BSA／Pc
がBSA／Pc，　Pcに比して強く認められ，細胞質内で
班点状パターンを示した．PDT後Ma1－BSA／Cle6
群はCle6群（O－20％）に比しIH細胞が強く傷害さ
れた（20J，67％；40J，87％）．
　（総括）In　vitroでmal－BSA結合光感受性物質は
マクロファージに強く取り込まれ，その蛍光は細胞
質に班点状に見られAcetyl－LD：L受容体を介する
endocytosisによることが示唆された．　In　vivoで
Ligand結合光感受性物質の受容体結合によるIH
への集積の向上と，PDTによるIH治療効果向上の
可能性が示唆された．
3．光化学反応を利用した動脈硬化巣の診断と治療
　　　（内科学第二講座）
　　　　○加藤　富嗣・臼井　幹雄・中島　　均
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　　　　　伊吹山千晴
　（目的）近年，虚血性心疾患に対して経皮的冠動脈
形成術（PTCA）等の様々なinterventional　therapy
が臨床にて盛んに行われているが，術後の急性冠閉
塞，血栓，再狭窄等の様々な問題を抱えている．New
deviceのひとつである経皮的レーザー冠動脈形成
術（PTLCA：percutaneous　transluminal　laser　cor－
onary　angioplasty）はレーザーにより冠動脈，末梢
動脈の動脈硬化や血栓性狭窄病変の血行再建を図る
ものであるが，当研究室ではHematoporphyrin
Derivative（HpD）等の光感受性物質を利用しての
レーザーと酸素の相互作用にて動脈硬化巣の退縮を
図る光力学的療法（PDT：Photodynamic　therapy）
の検討を動物実験にて検討してきた．元来，PDTは
悪性腫瘍の局在診断や治療に応用されてきたが，
HpDを始めとする光感受性物質（他にMono－L－
asparty1Chlorin　e6：Npe6，　tetracycline等の光感受
性物質がある）が動脈硬化巣に集積性が確認される
ようになって，動脈硬化巣の退縮治療への検討が開
始された．PDTの原理とは光感受性物質の集積した
組織に低エネルギーレーザーを照射し励起させ，そ
の不安定な励起物質が基底状態に戻る際に組織周囲
の酸素を活性化し，その活性酸素（singlet　oxygen）
が細胞を酸化，死滅させることで，その細胞酸化作
用による殺細胞効果が動脈硬化巣を構成する細胞成
分を死滅させ，退縮を起こすと考えられる．
　（方法）光感受性物質を脈硬化家兎に投与24時間
後にその蛍光強度を測定，その後出エネルギーレー
ザーを照射した．1週間後に屠殺，光学顕微鏡にて観
察した．
　（結果）光感受性物質の発する蛍光のスペクトル
パターンの変化をモニタリングすることにより動脈
硬化内膜の肥厚程度が推察された．HpDを投与した
動脈硬化家兎の大動脈に低エネルギーレーザー
PDTを施行したところ，　PDT直後より内膜細胞や
内皮細胞は傷害され，1週間後にはその傷害された
内膜細胞，内皮細胞が壊死して内膜からほぼ全て消
失しているのが確認された．
　（考案並びに結語）現状のinterventional　therapy
は様々な合併症が患者への負担となっている．特に
再狭窄は何度となく起こりうるため負担は図り知れ
ない．今回，施行したPDTは今迄と全く異なった機
序により動脈硬化巣を安全に退縮，治癒だけでなく，
再狭窄予防にも応用できると考えられる．再狭窄の
主たる原因は平滑筋細胞等の傷害による異常組織増
殖であるが，PDTはその殺細胞効果により組織を死
滅させることが可能である．PTCA後に同病変に
PDTを施行することにより，30－40％生じる再狭窄
に対して有効であると思われる．また，今後，有意
狭窄になると思われる50－70％程度の狭窄にPDT
を施行することにより動脈硬化の進展予防ならびに
早期治療が可能と考えられる．
4．二二外分光法と心不全患者の運動骨格筋の酸素
　動態
　　　（内科学第二講座）
　　　　〇三浦　剛士・寺門　節雄・竹内　　徹
　　　　　伊吹山千晴
　（緒言）組織透過性の高い近赤外光を用いて，その
吸光度変化により，酸素化ヘモグロビン（0－Hb）の
変動を求め，組織の酸素動態を評価可能である．心
不全患者において運動言容能は心機能とともに重要
な予後規定因子であり，運動耐容能は心機能以外に
末梢骨格筋，換気により規定される．近信外分光法
（NIRS）を用いて運動中の骨格筋，補助呼吸筋の酸
素動態について検討した．
　（研究1．運動骨格筋）心不全患者16名，健常者
21名，運動家6名を対象として呼気分析下に症候限
界性Ramp負荷を施行し，同時にNIRSにより右外
側広筋のO－Hbの変動を求めた．健常者12例で再現
性を検討した．健常者5例では嫌気性代謝閾値
（AT）の60％，　ATから最高酸素摂取量の40％の負
荷量で2回の定常負荷を施行した．0－Hbの変動は
全例で測定可能で，〇一HbはAT近傍で低下を開始
し，第1回忌点（P1）を形成し，呼吸性代償点（RC）
近傍で第2変曲点（P2）を形成した．健常者12名で
の再現性は，P1，　P2ともに良好であった．最高酸素
摂取率（VO2，　mL／分／kg）とP1との間にはr＝．65，
p2との間にはr＝．90の正相関を認めた．　ATと
P1，　RCとP2の値は近似し，それぞれにr＝．75，
r＝．93の正相関を認めた．定常負荷では全例，AT
以下の強度では0－Hbは低下せず，　AT以上の強度
では0－Hbは低下した．運動強度が増加し，無気的
代謝が動員されると，Bohr効果により活動筋での
酸素解離が促進され，0－Hbが減少し変曲点を形成
すると考えられる．無気的代謝の動員を換気を介し
て求めたものがATであり，これがP1とATが近
似する理由と考案する．
　（研究2．補助呼吸筋）呼吸機能が正常な心不全患
（5）
